LesEnzymes 


Principe deênzymes: 


Nécessité des enzy mes : 

Organismes vivants sont le siège d'un grand nombre de réactions biochimiques très diverses 
Réactions s'effectuent dans des conditions « douces » où elles seraient normalement très lente 
□ Les réactions ont lieu parce qu'elles sont catalysées par des macromolécules biologiques (= er 
Réactions ne ce font pas à moins qu'on leur fournisse une source de chaleur ou des catalyseur: 
Enzyme est une protéine qui agit comme catalyseur biochimique, un agent qui change la vites: 
réaction mais qui ne change pas avec la réaction 


Mécanismes de la catalyse enzym atique : 

G Enzyme accélère la réaction sans modifier l'état d'équilibre 
Enzymes abaissent l'énergie d'activation du substrat (énergie qui doit être absorbée par les ré. 
que leur liaisons soient brisées) 

Fl-appç rlp la rafal yçp ; 

- formation d'un complexe enzyme-substrat (spécificité d'un substrat par des 
interactions/adaptations réciproques via des liaisons de faible énergie) 

- puis transformation du substrat en produit, libéré avec l'enzyme 
G ÉÎBÏ HP tranqitinn ; 

- état instable atteint par les réactifs dans lequel les liaisons sont plus faciles à briser 

- enzyme stabilise aussi l’état de transition 

- atteint en ajoutant de l’énergie thermique de l'environnement ce qui stimule les collis 
les molécules de réactifs 

- barrière essentielle qui prévient la dégradation spontanée de macromolécules cellulai 
en énergie (graisses, protéines, polysaccharides) 

- état de transition doit toujours être atteint pour que le métabolisme se fasse 

Fnprnip H'ar1-i\/a1~i nn ; 

- chaleur (source d'énergie d'activation) serait nocive à la cellule et toutes les réaction; 
tout le temps sans contrôle (d'où une régulation fine de la température) 

- enzymes abaissent l'énergie d'activation pour des réactions spécifiques pour que ces 
puissent se faire à la température normale de la cellule 



http://163.16.28.248/bio/activelearner/ 




Fnrmafirm H'un rnmnlPYP pn7ymp-ci i hgfrat- ; 

- structure des enzymes est complémentaire de celle des complexes qu'ils catalysent 

- quand le substrat est lié, l'enzyme change de forme pour adopter sa forme induite qu 
sa capacité de catalyser la réaction 

- spécificité pour un substrat particulier est déterminée par la forme unique de chaque 

- substrat se lie temporairement sur le site actif de l'enzyme (« sillon ») par des liaison: 
hydrogènes ou covalents et forme le complexe enzyme-substrat (ES) 

- efficacité de la catalyse enzymatique repose sur l'affinité de l’enzyme pour ses substr 
les états de transition 
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http://www. ustboniface. mb. ca 

Cycle de conversion rapide, un enzyme peut èàtâÈ^yéakûions par seconde 


Cinétiquéjhimique: 


Cinétique descript ive : 

AC? informe sur la possibilité pour une réaction de se dérouler mais ne donne aucune indicatior 
vitesse ou le mécanisme de la réaction 

_ d* + d* + 
dt dt 

□ itesse d'une réaction dépend de l'énergie d'activation, de la température et de la concentratic 
réactifs : v = k.f(concentrations A et B) 

Vitesse des transformations augmente quand on augmente la température 
i ni H'Arrhpniuc; ; « une réaction nécessite un amorçage » 

- k = A.exp&-/RT) 

- A est le facteur de fréquence = facteur pré-exponentiel 


Ordre des réactio ns : 

Ordre d'une réaction décrit les variations de la vitesse en fonction de la concentration des réac 
D Réaction a un ordre si v =[BÎA] 

Réaction n'ont pas toujours un ordre 
□ L’étape limitante impose son ordre 





fi-mHp pn fnnri-inn Hp rrmrpni-rafinnc; : donne l'ordre partiel pour chacun des réactifs 
fi-iiHp pn fnnri-inn Hn tpmp-: : donne l'ordre total de la réaction 
-.atdjteJ) : [A] ç] EAkt 
ti /2 = [$ / 2 k 

-.atdœJ. [A] ç] £Ap(- kt) 
ti /2 = In 2 / k 


Modèle de Michaelis et Me nten : 

Expliaue la relation hyperbolique entre la concentration en substrat et la vitesse de la réaction 

kj k, 

E + S . ES *• P + E 

k -i 

□ VitPÇÇP Hp réartinn ; à/[Ë5!]c 
Vifpqgp Hp fnrmafinn Hp E6E=§=[B] 

Vil-pqqp HP Hk<;nriatinn Hp £9-4) ([ES] 

□ A l'état gtatinnnairp ; [ES] = constante =m([E] [S])/ K 

Km = (k+ / k représente l’inverse de l’affinité du substrat pour son enzyme 

U Vifpççp pn fnnri-inn Hp [S] : 

- si [S] <i£ëftors V =MS]) / rK 

- si [S] =fsi tëlors V 2 

- si [S] >srëitors V 

Si on augmente la quantité d'enzywæjgltfiente et tëst constant 
Mp^i irp rlp l'pffirarité rataly ti.q'Mec -Ufv / [Et] avec [Et] = [E] + [ES] 

- ItATest une constante de vitesse du premier ôfydre (en s 

- c'est la fréquence à laquelle l'enzyme établit l'acte catalytique lorsqu'il est saturé par 
- 1 / kATest la durée de l'acte catalytique 


Facteurs influençant la vitesse de ré action : 

pH pi- 1 a fnrrp innig up : fixation du substrat entraine la mise en jeu d'AA polaires 

- enzyme possède un pH optimum (2 pour la pepsine actine dans le suc gastrique, 6 po 

trypsine qui agit dans l’intestin grêle et entre 4 et 6 pour le lysozyme présent dans les 

- changement de pH perturbe très sérieusement le métabolisme 

-.pLCûJtej^tjûn.4irimair£.ass.ur.éa.pat:.lÊS.s.ysl±mLes tampons : 

□ pour le milieu intracellulaire : système phosphate et système histidine 

□ pour les fluides extracellulaires : système bicarbonate/acide carbonique 
Tpmpprpi-iirp : agit soit en augmentant la vitesse de réaction (loi d'Arrhenius) ou soit en déstab 
structure de l’enzyme 

- optimum de température, 37°C en général 

- existence de mécanismes de maintien de la température corporelle sophistiqués 
r nfartpi ir<; : souvent indispensables pour le déroulement de la réaction 

- rôle essentiel dans le site actif 

- souvent issus des vitamines (carence provoque des maladies) 

- coenzymes ou métal sous forme ionique 


Inhibition enzymatiq ue : 

□ La plupart des enzymes peuvent être inhibés 

Nombreux médicaments ou toxiques agissent comme inhibiteurs 

□ Analogues de l'état de transition sont d'excellents inhibiteurs 

inhihii-inn irrévprçih lp : par liaison covalente ou très forte (cas de la pénicilline et de l'aspirine) 

- aspirine inhibe la cyclo-oxygénase (rôle dans l'inflammation) 
inhihii-inn réwprçihip : dissociation rapide du complexe enzyme/inhibiteur 

- ,iubMtjjQa.cojiipiétitive : pas de complexe ESI 

□ I ressemble à et l'empêche de se fixe (prend sa place sur E) 


□ diminution de [ES] 

D augmentation cfedf N^Axconstante 

□ levée par augmentation de S 

- inhibitinn -nn.n rnmpé±iti\/p : | se fixe sur E avant ou après la fixation de S 

□ I ne prend pas la place de S sur E 

□ I induit un changement de conformation de E 

□ Km constant efo/^diminue 

D pas levée par une augmentation de S 


Compétitive 
inhibitor 
interfères with 


active site of 
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(e) Compétitive inhibition 

http://blog. dearbornschools. org 



Noncompetitive inhibitor 
changes shape of 
enzyme so it cannot 
bind ro substrate 

(b) Noncompetitivô inhibition 


Régulation deënzymes et dMétabolisme 


Isoenzvme s : 

□ Issus de gènes différents 

Exprimés dans des cellules, tissus et à des temps différents 

□ Catalysent la même réaction 

Pas les mêmes attributs (mode de régulation, spécificité de substrat) 

□ Exemple de la lactate-D-désoxygénase 


Régulation des enzym es : 

Art-iwat-inn par pmhpniyçp limïïpp ; exemple de la chymotrypsine et des zymogènes 
Arl-iwal-inn par fival-inn rl'nnp pmf-éinp rég i ilatrirp ; mutation de type Z de l'al-antitrypsine che 
à l'origine d'emphysèmes 

f~ nni-rnip par mnriifirai-inn rm/aiont-p ; par acétylation, myristilation, y-carboxylation, ubiquitinal 

- p a r..phQS£hor.ylat ion + + + 

□ transfert de groupe phosphate y de l'AT sur un OH sérine, thréonine ou tyrosin 

□ ajoute 2 charges négatives et 3 liaisons hydrogènes 

□ modifie la constante d'équilibre (+ 24 kj/mol) 

□ amplification par cascade de protéines kinases 

Régi iiaf-jnn aiingtérig i ip : existence d'un site, autre que le site catalytique, qui peut fixer un liga 
allostérique de façon réversible 

- structure quaternaire 

- comportement non michaélien 

- changement conformationnel sans perte d'activité 

- fonction régulatrice dans le métabolisme 


rvi 




- 2 classes de systèmes allostérique : système K et système V 

- états « tense » (T, aivéorK) et « relapse » (R, a^/feobte) 

- fixation du substrat favorise la transition vers l'état R 

- fixation de régulateurs favorise un état plutôt qu'un autre 


Exemple de la régulation des réserves en glucides : 

Glucose est la principale source d'énergie dans la cellule 
Glucose stocké dans différents types de cellules (foie, muscle) 

Stockage du glucose sous forme polymérisée = glycogène 
Glycogène transformé en glucose par une phosphorylase 

Rpni ilafinn Hp l'ar1-i\/i1-4 rl<=> la phnçph nrylaçp ; 

- en fonction des besoins de la cellule, des organes ou de l'organisme 

- effecteurs allostériques 

- modifications post-traductionnelles (phosphorylation, adrénaline, glucagon...) 

Muscle utilise l'énergie pour lui-même, fois maintient l'homéostasie du glucose pour l'organisn 

□ Deux types de phosphorylase : a et b 
Daüs_l£_mii£cle : objectif = fournir du G6 au muscle au cours de l'effort 
-.au.j;epûs : majorité de phosphorylase b inactive 
- . au.d.éhiu t-d.e-l-'.e-xej:r i c e : activation de la forme b par AMP 

- .proLongafion-de- Itexer c i c e : libération d'adrénaline et généralisation de la forme a plei 
active 

- excès de G6P entraine un retour à la forme T 
nans Ip fni p : objectif = maintenir la glycémie 

- 90% de similarité avec la phosphorylase musculaire 

- sensible à la transition entre état R et T 

- transition vers T par fixation de glucose 

- insensible à l'AM 

- hépatocytes peu soumis aux variations de charge énergétique 

- intérêt des isoenzymes 


